E N E B I 201 5 ENGENHARIA BIOMECANICA PARA VIVER SEM LIMITES

ENCONTRO NACIONAL DE 05 a 08 DE MAIO UBERLANDIA-MG
ENGENHARIA BIOMECANICA

MODELO ESTATISTICO DE EFEITOS MISTOS PARA A’NALISE DE
DADOS LONGITUDINAIS DE DESGASTE DENTARIO

Agnes Batista Meireles, PPGMEC, Universidade Federal de Minas Gerais, agnesabm@gmail.com
Janaina Alvernaz Ferreira, Grupo de Biomecanica da UFMG, Universidade Federal de Minas Gerais,
janaina.lam@gmail.com

Flavia de Souza Bastos, PPMC, Universidade Federal de Juiz de Fora, flavia.batos@ufjf.edu.br
Leticia Bonato, Departamento de Odontologia, Universidade Federal de Juiz de Fora,
leticialbonato@hotmail.com

Estevam Barbosa de Las Casas, Escola de Engenharia, Universidade Federal de Minas Gerais, Brazil,
estevam@dees.ufmg.br

Resumo. O objetivo deste trabalho é apresentar uma aplicagdo de modelo de efeitos mistos em um estudo de desgaste
dentario. Este modelo estatistico visa verificar se h4 correlacdo da amostra estudada para dados longitudinais. Neste
estudo, foram realizados testes perfilométricos para voluntarios com desgaste onde parémetros de rugosidade de
superficial foram selecionados para discutir mecanismos e evolucdo do desgaste em dentes humanos. A analise de
modelos de efeitos mistos para dados da perfilometria bidimensional indicaram correla¢do para os parametros de
superficie medidos e o tempo de medicdo. Essa relacdo com o tempo para rugosidade média e desvio médio
quadratico se da apenas para 0 momento atual. Para assimetria, 0 que aconteceu no primeiro tempo anterior é mais
impactante para sua medida. Para curtose, o0 modelo que melhor se ajustou aos resultados foi considerado o mais
simples de todos os modelos: um modelo constante. Uma equacao geral para cada parametro foi obtida. A assimetria
e curtose podem ter variagdes oscilatorias, tendendo a uma taxa constante durante um longo periodo de tempo.
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1. INTRODUCAO

As respostas de um mesmo individuo sdo mais similares entre si que quando comparadas com outro individuo. Por
isso, quando mais de uma observacéo é obtida para um mesmo individuo, uma resposta desse individuo em uma ocasido
pode predizer ou influenciar sua resposta numa ocasido no futuro (Fitzmaurice, Laird e Ware, 2004). Os modelos de
efeitos mistos foram desenvolvidos para englobar essa correlagéo (Pinheiro e Bates, 1994). Os parametros desse modelo
sédo os efeitos fixos (associados ao efeito médio dos preditores na resposta), os efeitos aleatérios (efeitos ndo observados
diretamente) e o termo de erro. O objetivo principal dessa técnica é verificar a mudanca na resposta ao longo do tempo
e os fatores que influenciam essa mudanca. Estudos na area de Odontologia que aplicaram o modelo de efeitos mistos
em suas analises foram descritos em trabalhos desenvolvidos nas &reas de ortodontia (Grauer, William, Proffit, 2011) e
materiais dentérios (Schmid-Schwap et al. 2009; e Stober et al. 2014). Estes estudos evidenciam que se trata de uma
andlise relativamente nova quando comparada as técnicas estatisiticas convencionais. Para esse tipo de andlise pode-se
recorrer a0 ambiente computacional para estatistica R (vide http://www.r-project.org/).

Estudos sobre analise de pardmetros funcionais e espaciais para dentes humanos no processo de desgaste dentério

foram discutidos amplamente em trabalhos prévios (Las Casas et al. 2008; Bastos et al. 2013; Meireles et al 2010).
Contudo, uma vez que medidas do mesmo individuo sejam coletadas repetidamente ao longo do tempo, essas
informacdes tém caracteristicas de dados longitudinais (Fitzmaurice, Laird e Ware, 2004). Além do fator temporal, 0
que também tem implicacdo significativa na resposta é o fato de estes dados serem correlacionados. Por esse motivo, a
utilizacdo de uma metodologia que considere essa correlacdo e acomode medidas repetidas se mostra mais adequada e
tem o potencial de descrever de forma mais completa as caracteristicas de textura superficial e predizer sobre a
evolucdo do desgaste e isto ainda ndo foi encontrado na literatura.
Além de verificar a mudanca da resposta ao longo do tempo, de modo semelhante a uma regressao linear, essa técnica
permite avaliar também se ha relacdo entre a resposta e o tempo atual ou o tempo das avaliagcBes anteriores, por
exemplo, num estudo de desgaste um determinado valor de parametro de rugosidade pode estar correlacionado com um
valor registrado no tempo imediatamente anterior ao analisado (t-1) ou pode ter relagdo com o valor registrado no
tempo inicial (t0) ou ainda ser independente do tempo. Essa relagdo com o tempo € inferida através do ajuste do modelo
e com a verificacdo dos p valores e analise dos residuos.

Este trabalho prop6e uma metodologia para investigar a evolugdo longitudinal de desgaste na caracterizacdo
superficial e melhorar a compreensdo dos mecanismos de desgaste nos dentes. A analise de rugosidade em escala
microscopica com perfilometria bidimensional é obtida por meio de moldagem dentéria do paciente de forma regular. O
objetivo deste estudo foi avaliar se ha padrdo de cada parametro superficial selecionado para pacientes com desgaste
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dentario e discutir como as variages desses resultados se comportam ao longo do tempo utilizando um modelo de
efeitos mistos.

2. MATERIAIS E METODOS

Foram avaliadas oito mulheres entre 20 e 30 anos. Os critérios de inclusdo basearam-se na auséncia de doencas
sistémicas, ndo fazer uso de farmacos ndo estar sob terapia ortodéntica e/ou para Desordem Temporomandibular
(DTM). As pacientes avaliadas faziam parte da fila de espera para atendimento no Servico de Diagndstico e Orientacdo
a pacientes com DTM da Faculdade de Odontologia da Universidade Federal de Juiz de Fora (F.O/UFJF) e
apresentavam facetas de desgaste em dentes anteriores. A pesquisa foi aprovada pelo comité de ética da faculdade com
o nimero ETIC 200-2011.

A moldagem foi realizada com silicona de adigdo (Express XT™, 3M ESPE, Alemanha) com moldeira parcial e 0
material de vazamento foi a resina ( Filtek™Flow, 3M ESPE, Seefield, Alemanha). As participantes da pesquisa foram
moldadas e acompanhadas por um periodo de 45 dias, de 15 em 15 dias. Os parametros estudados foram rugosidade
média (Ra), desvio quadratico médio (Rq), assimetria (Rsk) e curtose (Rku). O registro do valor do pH salivar foi
realizado com uma fita colorimétrica (Macherey-Nagel®, Brasil) para todas as pacientes em todos os momentos
avaliados. ApoOs a obtencdo da réplica, foi feito o corte e estabilizacdo em resina. Para a analise da rugosidade
superficial das amostras foi utilizado o Rugosimetro Mitutoyo Surftest SJ-301 (Japdo), onde um padrdo relativo ao
posicionamento da amostra e do braco do rugosimetro foi seguido, obtendo um contato apropriado da ponta do
rugosimetro com a superficie a ser analisada. A calibracdo do equipamento em relagcdo & amostra varrida foi realizada
ndo so pelo préprio equipamento, mas tambeém utilizando um dente canino extraido obtido do banco de dentes da
FO/UFJF (conservado em um congelador) tendo sua rugosidade superficial analisada todas as vezes em que a leitura
rugosimétrica foi realizada.

A medida da rugosidade foi realizada utilizando um filtro de rugosidade 0,05 mm. O célculo dos parametros foi
entdo realizado, seguido da analise dos dados obtidos, registrados em planilhas confeccionadas com o programa Excel
verséo 2007.

Para avaliar a correlagdo da amostra foi realizada uma anélise de efeitos mistos via ambiente computacional
para estatistica R. Nesse tipo de ensaio, considera-se que n unidades sdo avaliadas ao longo do tempo e uma
caracteristica relacionada a essa degradagdo é medida para cada uma delas (nesse caso, 0 desgaste visto como mudanca
superficial). Assume-se que essas medidas sejam tomadas em tempos pré-determinados t;; (i=1,2,...,n; j=1,2,...
, M; ), onde m; € o nimero de observagdes levantadas para a i-ésima unidade. Essa medida/reposta é entdo modelada
utilizando uma mesma forma funcional e as diferengas entre as unidades sdo incorporadas ao modelo através dos efeitos
aleatorios. Por esse motivo, sdo chamados de modelos mistos. Grande parte da anélise de dados longitudinais € baseada
num modelo de regressao linear, assumindo a forma:

Yij = Dij+ &j = D(tjj ; o Bi) + & )
onde Y; € uma variavel aleatoria da i -ésima unidade no tempo especificado t; (i=1,2,...,n;j=1,2,...,m;), D(t;;
a; Bi) é o perfil da unidade i no tempo j, a = (0,0, . . . ,ocp)t é um vetor de efeitos fixos (que descreve as caracteristicas
populacionais, constante para todas as unidades), Bi = (si1,Biz2, - - - Bi)' é um vetor de efeitos aleatdrios associado a i-
ésima unidade (representando as caracteristicas individuais). Alem disso, ;; representa o erro aleatorio associado a i-
ésima unidade no j-ésimotempo (i=1,2,...,nej=1,2,...,m;). Para esses modelos, as principais suposic¢des sao:

1. Os erros sdo independentes e identicamente distribuidos, segundo uma Distribui¢do Normal com média zero e
variancia o?: e~N(0, 62).

2. Os efeitos aleatdrios sdo normalmente distribuidos com média zero e matriz de covariancia D: §;~N (0, D)

3. Os erros (g;;) séo independentes dos efeitos aleatorios (;).

Essas suposicOes precisam ser validadas através de gréaficos residuais (Crawley, 2007). Considerando, inicialmente, uma
versdo simplificada do modelo anterior, que assume uma média e apenas um efeito aleatério para cada individuo:

Yij:a+Bi+8ij i=1,...,n j=1,...,mi (2)
onde a e B sdo os vetores de efeitos fixos e aleatorios, respectivamente, &;; S80 0s erros aleatorios associados a i-ésima
unidade no j-ésimo tempo, com distribuigio normal com média zero e varidncia o® e P sd0 independentes e
identicamente distribuidos.

A estrutura de organizacao dos dados para esta analise esta descrita na Tabela.1.

Tabela 1: Organizacao de dados para andlise de modelo de efeitos mistos

Momento de medida (dias)

Individuo
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1 Yu Y12 Y13 Y14
2 Yo1 Y22 Y3 Vo4
8 Ys1 Y82 Ys3 Ys4

Notago:
Yj;: variavel resposta do i-ésimo individuo (i=1,...,N) no j-ésimo tempo (j=1,...,n)
Yi=(Yiw, Yiz ..., Yin)’: “n” medidas repetidas da resposta de cada individuo.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Na Figura 1 sdo mostrados os graficos para os parametros selecionados para cada paciente. Estes graficos fornecem
uma analise descritiva inicial. Em todos os graficos aparece uma curva em negrito que considera 0 comportamento de
todos os individuos ao longo do tempo, em média. Os graficos mostram que ha um comportamento similar entre 0s
resultados dos parametros Ra e Rq. O valor foi de cerca de 0,3 pm em média e com pequena variabilidade.

Figura 1. Par@metros de rugosidade com relacdo ao tempo de avaliagdo para cada paciente.
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No programa foram ajustados os modelos de efeitos mistos para cada parametros. Os p-valores para o tempo e
intercepto (valor correspondente & primeira medida estudada) calculados sdo apresentados na Tab 2. Com base na
aceitacdo ou rejeicdo dos p valores é contruida a equagdo geral para cada parametro também apresentada na Tab 2. O
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fato de que para Ra e Rq ter sido ajustado um modelo de efeitos mistos aleatorios, indica que estes parametros sao
dependentes somente do tempo atual da medicdo (t). Os valores de Rku também se ajustaram a um modelo de efeitos
mistos aleatérios porém como o p valor do tempo ndo foi significante, ele foi considerado um modelo constante. Os
valores de Rsk se ajustaram a um modelo autoregressivo de ordem 1. Isso indica que, para os valores das medidas de
Rsk sdo dependentes do tempo imediatamente anterior ao tempo da medida atual (t-1) o que significa que o que passou
na medida anterior importa para o valor encontrado na medida no momento t. Ou seja, apesar de serem dados
longitudinais, nem todos os parametros apresentaram uma correlagcdo com tempos anteriores.

As equacdes gerais foram obtidas através da aceitacdo ou rejeicdo dos p valores de intercepto e tempo juntamente com o
ajuste do modelo e permitem inferir valores médios dos parametros no intervalo de tempo de 0 a 45 dias para essa
populacéo. Por exemplo, para o tempo de 20 dias, usando Ra = 0,3018 + 0,0026(t) obtem-se o valor de 0,3538.

Tabela 2. Resultados gerais para um ajuste modelo de efeitos mistos por REML

Parametro Modelo Intercepto ( P-valor) | Tempo (P-valor) Equacao Geral

Ra Modelo de efeitos 0,0000 0,0298 Ra=0,3018 +
mistos (intercepto e 0,0026(t)
inclinagdo
aleatdrios)

Rq 0,0000 0,0402 Rq=0,3732 +
Modelo de efeitos 0,0033(t)
mistos (intercepto e
inclinagao
aleatdrios)

Rsk 0,0506 0,5054 Rsk =0,2436 -
Modelo 0,2825(t-1)*
autoregressivo de
ordem 1.

Rku Modelo constante 0,0000 0,3772 Rku = 2,7302

(somente intercepto
significativo e fixo)

*Parametro de tempo para Rsk: ajuste do modelo que considera o tempo anterior ao tempo da medida atual (t-1), pois 0
pardmetro de tempo atual n&o foi significativo.

Os residuos representam a diferenca entre o valor ajustado e o valor observado. A andlise de residuos é Util para
verificar se os erros sdo centrados no zero. A analise dos graficos de residuos para cada parametro (Fig. 2) mostra um
comportamento linear dentro do limite de aceitacdo (-2 a 2) do erro estimado. Isto reforca os resultados encontrados.

O valor do pH médio para todos os pacientes foi de 7,0 (+ 0,23), o que mostra que as condi¢gdes de pH para esta
populacdo no periodo estudado foi estavel.

A andlise de modelos de efeitos mistos fornece ferramentas para o estudo da evolugdo com o tempo do desgaste no
esmalte. Uma das vantagens de se usar esse tipo de analise estatistica esta no fato de que os efeitos fixos a tém
interpretacdo em termos de mudancas na resposta média ao longo do tempo, ou seja, os efeitos fixos influenciam apenas
na média da resposta. J& os efeitos aleatdrios tém impacto na variancia da resposta (Crawley, 2007) e ndo seriam
contemplados numa regressao linear, por exemplo. Além desse fator, em algumas situagdes praticas, € possivel predizer
respostas para um perfil (individuo) especifico. Isto pode ser feito obtendo-se predicoes (estimativas) do vetor de efeitos
aleatorios Bi(i = 1, . . ., n) desse individuo. Com isso, pode-se explorar as informag@es sobre 0 mesmo dado amostral de
forma mais ampla, estabelecer equacBes e correlagBes sobre o comportamento da amostra com o tempo e realizar
maiores inferéncias sobre o fendmeno estudado. No estudo de rugosidade superficial em pacientes com desgaste, a
analise de efeitos mistos foi importante para verificar a correlagdo dos parametros superficiais com o tempo, estabelecer
equacdes preditivas para as condi¢Bes estudadas e basear a discussdo sobre a evolugdo da mudanca da superficie
dentéria desgastada.
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Figura 2. Gréficos de residuos. As linhas verticais se estendem + 1,96 desvios padréo em cada direcao.

Exlorando os dados apresentados, uma possivel interpretacdo dos gréaficos da Fig. 1 seria de que assimetria e curtose
podem ter variagdes oscilatérias tendendo a uma taxa constante durante um longo periodo de tempo. Esse carater
oscilatério é descrito também por Lavigne et al. (2001) que afirma que individuos podem apresentar situa¢fes de
nenhuma atividade de desgaste seguida de uma intensa atividade e vice versa. O fato dos dois pardmetros, Ra, Rq terem
variado muito pouco com o tempo e Rku ter tido um valor médio que pode ser considerado constante (linha em negrito
do gréfico) poderia sugerir que ndo houve desgaste. Essa hipdtese, no entanto, deve ser rejeitada uma vez que o
pardmetro Rsk mostrou variagdo, indicando a presenca de algum mecanismo atuante afetando a simetria da distribuicdo
de alturas da topografia. Além disso, sabe-se que Ra e Rq, embora amplamente usados em estudos de qualidade da
superficie dos dentes humanos, sdo insuficientes para caracterizar adequadamente uma superficie desgastada e dizer
sobre a sua evolugdo, devido a incapacidade de distinguir entre os picos e vales da forma da superficie (Field,
Waterhouse e German 2010; Stout, 1994 e Mummery, 1992). Portanto é recomendavel que uma analise perfilométrica
para dentes humanos desgastados envolva a analise de outros parametros.

Outra suposicdo levantada é a de que, mesmo que o desgaste ocorra, ap6s a perda de material a nova superficie mantém

suas caracteristicas topograficas. De fato, os valores de Rsk e Rku sugerem que, embora o desgaste transitoriamente
modifique a superficie, a mesma mantém a sua caracteristica isotropica: distribuicdo simétrica e aproximadamente
normal de asperezas (valores médios de curtose proximos a 3 e assimetria préximos a 0, como descrito em Tayebi e
Polycarpou, 2004 e Bastos et al, 2013).

3. CONCLUSOES

A andlise de modelos de efeitos mistos para dados da perfilometria bidimensional indicaram correlacdo para os
parametros de superficie medidos e o tempo de medicdo. Essa relagdo com o tempo para Ra, Rq se da apenas para o
momento atual. Para pardmetro Rsk, o que aconteceu no primeiro tempo anterior (t-1) € mais impactante para a medida
de Rsk do que o que acontece no momento presente da avaliacdo. Para Rku, o0 modelo que melhor se ajustou aos
resultados foi considerado o mais simples de todas: um modelo constante com valor de 2,73. Uma equacao geral para
cada parametro foi obtida.

Nem todos os parametros de rugosidade foram eficazes para identificar o desgaste do dente. Ra e Rq foram
inadequados para esta finalidade. Em contraste, ambos os pardmetros de assimetria e curtose foram capazes de
identificar o desgaste dos dentes e mudancas na superficie.

A assimetria e curtose podem ter variagdes oscilatdrias, tendendo a uma taxa constante durante um longo periodo de
tempo.
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Embora o desgaste transitoriamente modifique a superficie, esta mantém a sua caracteristica isotropica: distribuicao
simétrica e aproximadamente normal de asperezas.
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5. ABSTRACT

The main objective of this study is to present an application of mixed effects model for dental wear data. This
statistical model was developed to verify sample correlation for longitudinal data. In this study, tests with volunteers
presenting teeth wear were performed using profilometry and surface roughness parameters were selected to discuss
wear mechanisms and evolution for human teeth situation. A mixed-effect models analysis for the profilometrical
data showed correlation between time and the measured surface parameters. This relationship for mean roughness
and the mean square deviation roughness was valid for the current time only. For skewness, the preceding time is
more relevant for its values. For kurtosis, the model that best fitted the results was considered constant. A general
equation for each parameter was obtained. The skewness and kurtosis may have oscillatory variations, tending to a
constant rate over a long period of time.
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